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から出発して C 環， D環を合成していくものであった。著者は，これらジテルペン類の構造上の違いがA環に集中し
ていることに着目し，今までの全合成報告と全く違った方法で全合成を目指すことによって，これらジテルペン類の
合成，さらには構造活性相関研究にも役立つと考えて最後にA環を構築する戦略 (B/D → B/C/D → A/B/C/D) を計
画した。また， 6 つの不斉炭素を有する stemodinone の合成において最も重要な課題の一つは，連続する不斉四級炭







(Stemodia maritima L.) Aphidicolin 
-374-
スピロ中心である C9 位の立体化学の制御に成功した。続いて C環を構築して stemodinone 型 B/C/D 環骨格を有する
三環性化合物を立体選択的に合成した。また同時に共通の中間体から C9 位立体化学が異なる aphidicolin 型三環性化
合物の立体選択的合成法も確立した。ここに同ーの鍵中間体から stemodinone 型と aphidicolin 型の B/C/D 環をつく
り分けることが可能となった。
次に， stemodinone の合成における残る不斉四級炭素 (C10) の立体制御法として，一度，天然物と異なる C10 位炭
素を有するビシクロ [2.2.2J オクタン誘導体を合成した後，元の環を開裂させ，環を入れ換える環変換法を考案した。
そこでまずモデ、ル実験を行った。 3 ， 4 ， 4 置換シクロヘキセノンを3-butyn-2-one と Diels-Alder 反応を行いモデル化合
物のピシクロ [2.2.2J オクタン誘導体を合成して反応条件の検討を行った。元の環に由来する飽和ケトン部を Baeyer­
Villiger 酸化後，双環性 7 員環ラクトンを触媒量の O 価ノfラジウムで処理することにより分子内ラクトン転位が進行
し，縮環性 5 員環ラクトンが定量的に得られることを見いだした。このことにより，新しい環変換法が開発できたた
め，天然物合成に応用した。先ず stemodinone 型 B/C/D 環骨格を有する三環性化合物を3-butyn-2-one と Diels­
Alder 反応を行い， stemodinone 型ビシクロ [2.2.2J オクタン誘導体を合成した。このものは，天然物と異なる C10位
炭素を有することをX線結晶構造解析により確認した。次に，新しく開発した環変換法を応用して反応を行った。す
なわち， s坑temodinone児 型ビシクロ[臼2.2.2幻]オク夕ン誘導体を Baeye町r
の 0 価パラジウムで処理したところ分子内ラクトン転位が期待どおりに進行し，連続不斉四級炭素 (C9， C10) の立体
選択的構築に成功した。このように，新たに開発した環変換法の有用性を証明できた。また，この方法は，他の天然
物合成における立体制御法として応用可能であると考えられる。
次に， A環の構築と修飾およびD環へのメチル基導入を検討した。まずA環の構築は， 5 員環ラクトンの加水素分
解に続いてカルボン酸のメチルエステル化を行い，次いで塩基性条件下分子内環化を行った。得られたトリケトン体
は，重クロロホルム中で安定なエノール形をとっており約 1 : 1 の平衡混合物であった。これを塩酸メタノール溶液
の条件下，エノール水酸基のメチル化を行うことにより，求める立体化学を有するメトキシエノン体を優先して得る
ことができた。このものの立体化学は， lH-NMR, 13C-NMR, NOE 等の測定結果より決定した。次に二つのカルボ
ニル基にメチルリチウムと過塩素酸リチウムを用いて同時にメチル基を導入し，酸で処理することによりエノン体を
合成した後，最後にメチル基を1 ， 4 付加して(土) -stemodinone の全合成を達成した。この合成したものは，天然物(オ
レゴン州立大学 ].D. White 教授から御供与頂いた)と各種スペクトルデータ(1H-NMR， 13C-NMR, IR, Mass) と









る 3 環性化合物 (B， C, D 環)を合成し，ついで，新しく開発した環変換による，立体化学の制御法を利用して，全
く独自のルートで， (:t ) -stemodinone の立体選択的合成法に成功した。以上の成果は，薬学博士の学位請求論文とし
て，価値あるものと認める。
